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2. DEFINICION DEL SINDROME DE DOLOR VESICAL

Segun la Sociedad Internacional para el estudio del Sindrome del Dolor Vesical
(International Society for the Study of Bladder Pain Syndrome o ESSIC), el SDV se define
como la presencia de dolor pélvico, presidn o malestar de mds de 6 meses de duracion,
percibido como relacionado con la vejiga y acompanado de, al menos, otro sinforma
urinario, como la frecuencia miccional aumentada o la urgencia, en ausencia de
infeccién u ofra patologia’. La duracidn minima de los sinfomas requerida para el
diagndstico variasegunlas distintas sociedades.

En este contexto, la cistitis intersticial (Cl) es una de las patologias mds fascinantes del
campo de la Urologia Funcional. Descrita en el siglo XIX, representa uno de los mayores
retos de la Urologia, en cuanfo a su diagndstico y tratamiento. En la actualidad,
reconocemos que la Cl se debe englobar dentro del sindrome de dolor vesical (SDV)
como una entidad particular dentro de este grupo sindromico tan complejo y en el que
se aglutinan diferentes cuadros clinicos cuyo fratamiento va a diferir notablemente del
de la Cl. La Asociacién Europea de Urologia (EAU) desaconseja la utilizaciéon del témino
Cl para denominar genéricamente a este grupo de pacientes.

Existen diversas teorias que establecen que el origen de esta enfermedad puede estar
relacionado con una inflamacion crénica de la mucosa vesical secundaria a una
agresidon mantenida, a la pérdida de la capa de proteccidén de glucosaminoglicanos,
o a la alteracién nerviosa de los receptores vesicales, manteniéndose en el momento
actual como una enfermedad de origen desconocido.

Por este motivo, las pruebas diagndsticas van dirigidas a excluir de forma razonable las
distintas patologias que pueden producir dolor a nivel vesical, siendo por tanto el SDV
un diagndstico de exclusion. A pesar de esto, distintas guias clinicas orientan a la
realizacién de un diagndstico basado en la presencia de sintomas y la elevada
puntuacidn en cuestionarios validados. Solo con esto se podria establecer el
diagndstico del cuadro y comenzar el fratamiento. Otras guias clinicas, sin embargo,
recomiendan la realizacion de una cistoscopia parala mejor caracterizacion del SDV,
ya gue de este modo se puede llegar al diagndstico de CI-5,

La Cl se caracteriza de forma particular dentro del SDV por la aparicion de lesiones de
Hunner durante la distension vesical. Aunque algunas sociedades cienfificas mantienen
las glomerulaciones como parte del cuadro de Cl, sélo las lesiones de Hunner fiene
vigencia en el momento actual para el diagndstico. Tradicionalmente, se estima que €l
porcentaje de pacientes que presentan lesiones de Hunner en la cistoscopia se sitta
cerca del 10-15%¢. Sin embargo, publicaciones de grupos japoneses estiman la
presencia de lesiones de Hunner cercanas al 30%7, lo cual podria poner en duda la
posibilidad del diagndstico exclusivamente clinico del SDV.

La fenotipificacién de los pacientes con SDV es uno de los modelos diagndstico-
terapéuticos mds empleados en la actualidads. Mediante la clasificacién de los
pacientes en distintos subgrupos, se personaliza la atencion y se focaliza el tratamiento
en el dominio mds afectado en cada paciente. Asi, se establece la clasificacién
“UPOINTS", por sus siglas en inglés, que comprende los dominios uroldgico, psicoldgico,
organo-especifico, infeccioso, neuroldgico, musculoesquelético vy sexud,
respectivamente. El abordaje especifico de cada uno de estos aspectos serd
fundamental en el manejo de cada paciente, permitiendo un tratamiento integral y
multidisciplinar, que mejore los resultados terapéuticos.
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3. PREVALENCIA DEL SINDROME DE DOLOR VESICAL

Existe gran variabilidad en la prevalencia publicada en la literatura acerca de esta
enfermedad debido a la definicién imprecisa, la falta de unos criterios diagndsficos
homogéneos y la confusidn existente respecto a su etiologia v fisiopatologia. Como se
ha descrito anteriormente, se ha producido una evolucién histdrica en el concepto de
este sindrome tan complejo, conocido como sindrome de dolor vesical (SDV), que
engloba a la cistitis intersticial (Cl) y que forma parte del dolor pélvico crénico (DPC). H
proceso descrito por Physick en 18087, como una inflamacién vesical con lesiones
ulcerosas, ha evolucionado hasta denominarse Sindrome de Dolor Vesical gracios al

consenso alcanzado en 2015, término que se mantiene hasta la actualidadro.

Es tal la relevancia del SDV que el 17 de octubre se ha constituido como el dia mundial
contra el dolor desde 2004, por iniciativa de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS),
la Asociacion Internacional de Estudio del Dolor (IASP) y la Federacién Europea del dolor
(EFIC).

Las patologios mds prevalentes que cursan con dolor crénico en Espana son las
siguientes:

Dolorlumbar: 14,8% en mayores de 20 anos!

Dolor neuropdtico: 32,8%!2

Dolor musculoesquelético: 21%!13

Artrosis: Mds del 50% de la poblacion mayor de 65 anos'

Se estima que el coste econdmico que supone el dolor crénico en Espana es del 2,5%
del PIB, aproximadamente 15.000 millones de euros's. En Espana, el dolor crénico afecta
a aproximadamente al 18% de la poblacion y su intensidad se considera entre

moderada e intensa en el 12% de los casos!s.

En lo que respecta al DPC, en un estudio realizado en Europa en 2004 se observd que
un 19% de los adultos tenian un dolor de intensidad moderada a severa'’. Pero la
realidad es que la prevalencia del SDV publicada presenta un amplio rango, entre 0,06
30%17.18. Algunos estudios europeos realizados sobre la Cl estiman una prevalencia de 8
16 casos por cada 100.000 habitantes?-22, En un estudio posterior realizado en Finlandia,
la prevalencia estimada fue de 300/100.000 en mujeresz. En Estados Unidos, se estima
que la prevalencia podria superar el 0,5% de la poblacién adulto,

Estas cifras generan una confusidn evidente acerca de la verdadera prevalencia de
esta compleja enfermedad. El problema es que se han realizado los estudios utilizando
diferentes metodologias, basadas principalmente en cuestionarios rellenados por los
pacientes, la sinftomatologia clinica o el diagndstico médico (Figura 1)1.
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Figura 1: Diferencias en la prevalencia del SDV/CI segun los diferentes métodos
empleados!.

La prevalencia global en Estados Unidos, basada en cuestionarios completados por los
pacientes, varia entre 0,5-0,85%2+2. Hay que tener cierta cautela con estos datos, por
la probable inseguridad de los propios pacientes al recordar estos sinfomas o por la
confusidn con ofros sintomas relacionados con el dolor asociado a otros drganos.

En teoria, la prevalencia observada teniendo en cuenta el diagndstico médico seriala
mds exacta, porgue se basa en unos criterios diagndsticos concisos y claros. En un
estudio realizado por Bade et al. en Holanda?, basado en el diagndstico histoldgico de
presencia de células plasmdticas, la prevalencia registrada fue de 8-16/100.000 mujeres.
Sinembargo, en otro estudio en Estados Unidos en el que seregistrabba la préctica clinica
de 65 urdlogos, la prevalencia observada fue del 2,8%%. La principal limitacién de estos
estudios es que pueden subestimar la prevalencia del SDV, porque no identifican a
aqguellos pacientes que presentan otros sintomas y que todaviano han llegado a un
diagndstico.

Los estudios basados en la recopilacién de sintomas que sugieren SDV son un método
mds sensible para determinar su prevalencia. Lifford y Curhan observaron una
prevalencia del 1,7% en mujeres menores de 65 anos, que se incrementaba al 4%
cuando eran mayores de 80 anos'é. Este hallazgo sugiere que la prevalencia del SDV
probablemente se incremente con la edad. En el estudio realizado en Finlandiag, la
prevalencia registrada inicialmente fue del 0,68%, pero se redujo al 0,3% cuando los
datos fueron revisados2. Berry et al. emplearon dos definiciones para estimar la
prevalenciade SDV/Cl en 131.691 mujeres adultas. La prevalencia observada utilizando
la definicion de alta sensibilidad fue del 6,5%, pero cuando utilizabanla definicidn de
alta especificidad se reducia al 2,7%2.

Hay un claro predominio del sexo femenino, con una proporcién de 5:1, y no hay
diferencias en cuanto alasrazas y etnias?.22, La prevalenciaen el vardn podria estar
infravalorada, por la atribucidn de la sintomatologia a la presencia de hiperplasia

benigna de préstata (HBP).
Es evidente que, con esta gran variabilidad de los datos observada en los estudios, es

muy dificil estimar con seguridad la prevalencia de esta enigmdatica enfermedad. No
existe un método estandarizado para estudiarla y los criterios diagndsticos varian con €l

tiempo, pero, aunasi, se sospecha que la prevalencia global estd infraestimada.
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4. TRATAMIENTO DEL SINDROME DE DOLOR VESICAL

Existen multiples lineas de tratamiento para el SDV, escalonadas progresivamente en
funcién de su agresividad. Las diferentes guias clinicas definen varias lineas de
tratamiento, que no siempre coinciden entre si, ni se utilizan con el mismo grado de
recomendacion. Sinembargo, existe un consenso generalizado en el tratamiento de la
ClI, mediante la ablacién de las lesiones de Hunner siempre que se detecten, ya que €l
alivio de la sinftomatologia dolorosa ha sido demostrado en multiples estudioss, Sin
embargo, la recurrencia del dolor se encuentfra casi garanfizada, por lo que el
tratamiento de la Cl debe realizarse de forma multimodal, apoydndose en la
administracidon de medicacién oraly endovesical que pueda prolongar la duracion del
efecto delaintervencion.

Es fundamental el fratamiento rehabilitador de las disfunciones de la musculatura del
suelo pélvico (MSP). Hasta el 85% de los SDV asociardn una alteracion, habitualmente
en forma de cuadro miofascial, que dificultardla mejoriadel SDV cuando el tratamiento
vaya exclusivamente dirigido a la vejigas.

El tratamiento multimodal mejorard los resultados de cualquier tfratamiento aislado. Asi,
es recomendable el abordaje de estos pacientes desde grupos de trabagjo
multidisciplinares, en los que se encuentren representadas las distintas especialidades:
Urologia, Ginecologia, Unidad del Dolor, Rehabilitacién, Psiquiatria, Digestivo y Cirugia
General. Estas unidades abordardn de forma integral el tratamiento, cubriendo todos
los aspectos requeridos por esta patologia tan compleja.

4.1. Manejo Conservador
4.1.1. Rehabilitacion vy Fisioterapia

Existe evidencia de que la hipertonia de la MSP, demostrada, entre otras técnicas, por
resonancia magnética, puede confribuir e incrementar los sinftomas en los pacientes
con SDV, como parte de una disfuncién del suelo pélvicod!. Se ha demostrado que la
rehabilitacién de la MSP puede mejorar los sintomas aumentando el flujo linfatico v la
elasticidad muscular.

FitzGerald et al. comparan la rehabilitacion de la MSP supervisada o no, observando
una mejoria sinftomdatica en el 59% en las pacientes que recibieron terapia
especializada, frente a un 26% en las pacientes no supervisadas®. Sin embargo, no se
observd diferencia significativa en la mejoria de la calidad de vida, lo que sugiere que
la rehabilitacion de la MSP puede ser insuficiente como monoterapia para el control de
los sinfomas del SDV. Cuando se consigue localizar el punto gatillo del dolor, la
combinacidon de infiltracion con anestésicos y rehabilitacidn parece tener mejores
resultados, con mejorias de hasta un 72% de los sintomas®. Deben evitarse los ejercicios
de Kegel, ya que pueden empeorar los sintomas2.

4.1.2.Psicoterapia

En cuanto al SDV, existe una evidencia controvertida de que las terapias conductuales
mejoren la percepcion del dolor y la calidad de vida en estos pacientess.

En la intervencidén psicoldgica, es crucial el papel del médico, cuya labor terapéutica
estd estrechamente relacionada con una informacién ordenaday empdatica hacia €l


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=FitzGerald%252520M%25255BAuthor%25255D&cauthor=true&cauthor_uid=22503015
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paciente. Esta informacién puede tranquilizarlo, actuando a través de la anamnesis
sobre los aspectos mds mentales de la etiopatogenia del dolor, en la medida de lo
posible. Estos pacientes pueden beneficiarse de la instruccién en técnicas de relajacion
y control del estrés, que les ayude a mejorar el impacto que éste tiene sobre la
intensificacion en la percepcion del dolors4,

4.2. Tratamiento Farmacolégico

4.2.1.Antihistaminicos

La presencia de mastocitos en el urotelio de la vejiga de los pacientes con SDV ha
llevado a plantear la teoria de que laliberaciéon de histamina podria serresponsable de
parte de la sinftomatologia. La cimetidina y la hidroxicina son los antihistaminicos mds
estudiados en el SDV3, El mecanismo por el que pueden mejorar los sintomas, asi como
los cambios histoldgicos que se producen en |la vejiga, no estdn del todo claross,

4.2.2. Antidepresivos

La amitriptilina es un antidepresivo ftriciclico, de eficacia comprobada en el dolor
cronico neuropdtico. Es un potente inhibidor de la recaptacién de serotonina y
adrenalina. La tasa de respuesta es de aproximadamente un 55-63%, siendo dosis
dependiente. A mayor dosis, mayor respuesta y mayor es el riesgo de abandono por
efectosadversos, como visidon borosa, sequedad de boca o estrenimiento, que pueden
aparecen hasta en el 93 % de los pacientes0383,

4.2.3Inmunosupresores

No estdrecomendado el uso de corticoides a largo plazo para el manejo delos sintomas
del SDV.

El metotrexato y la ciclosporina han demostrado mejorar el dolor, pero no los sintomas
de llenado, y estdn indicados en los pacientes conlesién de Hunner2s,

Recientemente, se ha estudiado la respuesta de los pacientes con SDV a la
administracion de certolizumab pegol, un inmunomodulador que, en ensayos clinicos,
tiene una reduccién de la percepcién del dolor del 30%, comparado con placebo®.

4.2.4.Pentosan Polisulfato de Sodio

Es un heparinoide cuyo mecanismo de accién no estd del todo claro. Estd disponible en
presentaciones para uso oral o endovesical y su principal efecto es la recuperacion de
la barrera de glucosaminoglicanos en la mucosa vesical. El fratamiento mejora los
sinftomas de dolor, urgencia y frecuencia después de 1-3 meses. Tras 3 meses de
tratamiento, se ha observado que el 50% de los pacientes mantienen la mejoria hasta

18-22 mesess?,

4.3. Instilaciones endovesicales

Las instilaciones vesicales son uno de los pilares principales del fratamiento del SDV. Los
farmacos que han demostrado diferentes grados de eficacia son los
glucosaminoglicanos, los anestésicos locales y el diimetilsulféxido (DMSO).
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4.3. 1.Glucosaminoglicanos

Dentro de los glucosaminoglicanos (GAGs), encontramos la heparina sddica, el dcido
hialurénico (AH) y el condroitin sulfato (CS).

El aumento de AH en la orina de los pacientes con SDV pone en evidencia una
alteracion en la barrera de GAGs a nivel vesical. La disminucion o ausencia de esta
barrera se considera fundamental en la fisiopatogenia del dolor vesical, ya que pemite
la difusidn delion potasio urinario a la pared vesical, estimulando las fibras nerviosas fipo
C. Este estimulo es el causante del dolor y la sinftomatologia urinaria. Uno de los objefivos
del tratamiento del SDV es reponer la capa protectora de GAGs, mediante el uso de
preparados parainstilaciones endovesicales.

El tratamiento endovesical con AH produce una respuesta clinica heterogénea, tanto
en eficacia como en el tiempo en el que esta respuesta se mantiene. Si tfenemos en
cuenta la eficacia, el 76% de los pacientes presentan una remision satisfactoria de los
sinfomas, pero con una duraciéon del efecto variable4. La respuesta puede mantenerse
en casi la mitad de los pacientes durante 3 meses. El 50% y 30% de los pacienfes
mantienen una respuesta aceptable a los 3 y 6 meses, respectivamente®4, E| uso de
GAGs estd recomendado por su eficacia y por presentar un perfil de seguridad
aceptable. Para valorar la respuesta, es aconsejable el uso de herramientas
diagndsticas, como el diario miccional, cuestionarios especificos validados y la escala
visual analégica del dolor444,

4.3.2. Anestésicos Locales

La lidocaina endovesical, asociada o no a una sustancia alcalinizante como el
bicarbonato de sodio, mejora los sinfomas, principalmente el dolor. Su uso estd
recomendado como fratamiento puntual en crisis de dolor agudo o como

coadyuvante a otros tratamientos endovesicales.

4.3.3.Dimetilsulfoxido (DMSO)

Tiene un mecanismo de accidn en el dolor vesical aun desconocido. Existen hipdtesis
sobre cudl podria ser el efecto por el que produce unareduccion de los sinfomas; se ha
relacionado con una disminucién de la inflamaciény un aumento de la relajaciéon
vesical®. La mayoria de los estudios demuestran buenos resultados, con mejoria
significativarespecto al placebo, pero cuentan conun nimero escaso de pacientes y

un seguimiento variable, por lo que su uso no estd estandarizado.,

Las terapias infravesicales pueden asociarse a fisioterapia y ofros tratamientos orales,
cuando fracasan éstas en monoterapia.

4.4. Tratamientos Invasivos
4.4.1.Hidrodistension Vesical bajo Anestesia

Existe escasa evidencia acerca de los efectos que produce la hidrodistensién vesical
endoscdpicabajo anestesia en los pacientes con SDV. Su uso estd recomendado en €
diagndéstico, ya que como tratamiento ofrece mejoras variables y de una duraciéon

limitada, porlo que no estd recomendada como monoterapias447,
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4.4.2. Toxina Botulinica

La toxina botulinica es una potente neurotoxina producida por el Clostridium botulinum.
Su principal efecto es la inhibicidn presindptica de la liberacidon de neurotransmisores y
neuropéptidos, como la acetilcoling, la sustancia P y el éxido nitrico. Esto produce una
reduccion de la sensibilidad a nivel vesical, que se fraduce en una mejoria clinica, lo

gue sugiere que puede tener un mayor efecto sobre la via sensitiva#-o,

No hay ninguna dosis recomendada, ya que su uso para este fin no se incluye en ficha
técnica.
La combinacion de hidrodistension vesical e inyeccidn endovesical de toxina botulinica

produce una reduccién de la frecuencia miccional, la urgencia y el dolor en el 77% de
los pacientes. Aunque lo habitual es la necesidad de refratamiento cada é meses, esfos

resultados pueden durar hasta 2 anos 5.

4.4.3Tratamiento endoscopico
La ablacién endoscédpica estd indicada cuando se identifican las lesiones de Hunner2,
Se han publicado mejoria de los sinfomas de hasta el 89% y una duraciéon de la mejoria
de hasta 3 anos®-55, Los resultados se observan al tercer dia tras la cirugia. Se produce
una reduccidn de la urgencia, la nocturig, el dolor y la frecuencia micciondal. Es posible
que se requieran retfratamientos paralograr mantener estos efectos.

La utilizacidon de corticoides inyectados en la lesidén de Hunner puede ser una opciéon
terapéutica frente a la ablacién mediante reseccién o electrocoagulacion.

4.4.4.Bloqueo Neuromuscular

En determinados casos se han utilizado bloqueos neuromusculares, pero no han
demostrado claramente mejorar el dolor, la frecuencia miccional y la nocturias2.

4.4.5.Cirugia

Cuando las medidas conservadoras, las terapias endovesicales y los tratamientos
minimamente invasivos fracasan, se puede plantear una cistectomia supratrigonal o
una cistectomia mds derivacion urinaric?.

5. RECOMENDACIONES DEL GRUPO DE EXPERTOS SOBRE EL USO DE LAS
INSTILACIONES ENDOVESICALES CON ACIDO HIALURONICO EN EL
TRATAMIENTO DEL SINDROME DE DOLOR VESICAL

Desde hace décadasse conoce que la administracion endovesical de GAGs exdgenos
es eficaz en el SDV. Estd demostrado experimentalmente que éstos proporcionan una
barrera frente a la permeabilidad en vejigas danadas experimentalmente con
protaminass,

La terapia endovesical tiene el atractivo de fratar el proceso directamente donde se
encuentra y puede ser de ufilidad cuando existe infolerancia o falta de respuesta ala
medicacion oral®.
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Se han realizado diferentes estudios sobre el uso de AH en el SDV, con resultados
discordantes, que varian desde la ausencia de eficacia hasta una mejoria muy
significativa. En general, y sobre todo en la literatura norteamericana, se afirma que, a
pesar de usarse estos preparados en Europa durante décadas, no existe evidencia
cientifica para su uso. La critica alos diferentes estudios es que no han sido controlados,
se hanrealizado mal o tenianescaso nimero de pacientes. Porestasrazones, hasta este
momento, ningun preparado ha sido aprobado para su uso en el SDV en los Estados
Unidos®.

En respuesta a esta cuestion, se publicd un metaandilisis en 2016 donde, de forma
exhaustiva, se analizaron 201 articulos. Como ocurre habitualmente en esta patologia,
s6élo fueron vdlidos 12 estudios, que incluian a 390 pacientes®. En las publicaciones
estudiadas, se analizabanlos resultados con AH, sdlo o en combinacién con condroifin
sulfato (CS). Elobjetivo primario era ladisminucidn del doloren la escala visual analégica
(EVA). Los dos preparados arojaron un efecto beneficioso significativo en la mejoria del
dolor, no existiendo diferencias significativas enfre ambos preparados. Respecto a los
objetivos secundarios (cambios en los cuestionarios especificos, volumen vesical y
volumen orinado), se observd una mejoria significativa en todos ellos con ambos

preparadoseo.

5.1 Propiedades del Acido Hialurénico

Se ha postulado que la instilacion de la combinacién de AH y CS podria ser superior a la
de AH aislado. Sin embargo, en un metaandlisis reciente, no existieron diferencias
significativas entre ambos productos en la mejoria del dolor, las variaciones en
cuestionarios y los pardmetros de capacidad vesical funcional o volumen orinado®. La
dosis de AH instilado mdas habitual en la literatura es de 40 mg¢. Existen presentaciones
de 120 mg, 800 mg e incluso 1000mg, en funcidn de la formulacion y la concentraciéon
del producto.

Se ha disenado recientemente una nueva molécula mediante la esterificacion de AH,
al anadirle un grupo bencilo (Hydedal-D®). Esta modificacion hace que sea mdsresistente
ala degradaciéon enzimdtica, lo que aumenta el tiempo de permanencia en el medio
hasta 40 dias¢62 y aumenta sus propiedades hidratantes de los tejidosss.

5.2 Régimen de Instilaciones

Actualmente, no se ha definido el régimen éptimo de instilacién endovesical con AH. La
mayoria delosautores se decantan poriniciarcon unapautadeinstilaciones semanales
y, posteriormente, continuar con un tratamiento de mantenimiento®. La frecuencia y la
duracién del fratamiento de inicio, asi como el de mantenimiento, presentan gran
variabilidad en la literatura.

Lo que estd claro es que se precisan varias dosis iniciales de entrada, variando el nUmero
de instilaciones o la frecuencia del tratamiento de mantenimiento en funcién de la
respuesta del paciente. Con este tipo de régimen, son esperables resultados posifivos
(remisiones de la clinica de hasta el 50% a los 5 anos sin terapia adicional). En la
recurrencia de sintomas, se describen mejorias clinicas hasta en el 41,7% de los
pacientes con la terapia de mantenimiento 4.
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5.1. Evidencia Cientificay sulugar en las Guias Clinicas

Segun la informacién actual disponible, el AH (solo 0 en combinacion), seria eficaz en €l
control de dolor, la mejoria de la calidad de vida y la mejoria de los pardmetros
funcionales urinarios estudiados®. Sin embargo, existen diferencias en la valoracion del

nivel de evidencia en las diferentes guias.

En Europa, la Asociacién Europea de Urologia (EAU) contemplaba el tratamiento con
AH en pacientes con test de potasio positivo en su edicion de 2014 de la Guia clinica de
dolor pélvico, con un Nivel de Evidencia (NE) 2b. La prueba con potasio se encuentra
actualmente en desuso.

Desde ese momento hasta el actual, la EAU asigna un NE 2b sélo a las instilaciones de
CS. Esto estd sustentado en estudios que comparaban CS sélo o con otras asociaciones
(AH o pentosan polisulfato). Sin embargo, este organismo afirma que la terapia con AH
infravesical, seria una terapia Util (sobre todo en la escala sexual), aungue mantiene
reservas por la deficitaria calidad de los estudios con este preparado.

En su Ultima actualizacién, concluye que la terapia con instilaciones endovesicales de
GAG:s estd bien documentada y es una medida valiosa y beneficiosa, aungue asigna
un grado de recomendacioén (GR) o calificacion de fortaleza débil a esta terapia y lo
indicaria exclusivamente antes de otras terapias mds invasivas. Por Ultimo, reflexiona
sobre la necesidad de tener un adecuado diagndstico del subtipo y fenotipo de la
cistopatia, para confirmar el efecto real del tratamiento en funcién del tipo de SDVs.

La Sociedad Internacional de Continencia (ICS) considera que la instilacion de AH es
una terapia efectiva para disminuir el dolor y mejorar pardmetros funcionales en el SDV,
en ausencia de efectos secundarios significativos. Los fratamientos previos o la
presencia de lesiones de Hunner no modificarian el efecto del fratamiento con los
instilaciones de AH. Sinembargo, reflexionasobre el empeoramiento clinico gradual fras
la suspensidn del tratamiento. Esto podria modificarse asociando la instilacion con la
hidrodistensién vesical bajo anestesia, aunque no hay evidencia sélida al respecto.
Asigna un NE 1 alainstilacion de AHy un GR C1.

En pacientes refractarias, se ha ensayado la asociacién de AH vy lidocaina alcalinizada
frente a la instilacion aislada de AH, demostrando una respuesta mds rdpida la
combinacién. En ambos tratamientos desaparecio el efecto con el paso del tiempo de

forma similareé4.

En Estados Unidos, a pesar de no disponer de estos productos, la Guia de la Asociacion
Americana de Urologia (AUA) propone el uso de instilaciones con GAGs para el
tratamiento del SDV en segunda linec2%,

La Guia Asiatica de Urologia asigna al tratamiento con AH un NE 4y un GR C. Sostiene,
ademds, que este tratamiento podria aportar una mejoria moderada duradera sin
toxicidad significativa4.
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Uso de AH endovesical en SDV

Guias/Instituciones NE Gk
EAUS Débil
ICS! 1 C
AUA2 2°%linea
Guia Asiafica de Urologia* 4 C

Tabla 1: Nivel de evidencia (NE) y grado de recomendacion (GR) de |as instilaciones
endovesicales de dcido hialurdénico (AH), segun diversas Guias Clinicas Internacionales

5.2. Recomendaciones segun la Evidencia Cientifica

Tras la revision de la literatura realizada, desde la Asociacion Espanola de Urologia (AEU)
hemos querido establecer un Documento de Consenso en el fratamiento del SDV con
instilaciones endovesicales de AH, con el propdsito de sintetizarla evidencia cientifica
disponible y proponer un plan de trabajo consensuado.

El grupo de expertos de la AEU, segun se extrae de |la evidencia cientifica, establece las
siguientes conclusiones:

1. Las instilaciones endovesicales de AH son efectivas en el fratamiento del SDV,
con diferentes niveles de evidencia y grados de recomendacion, en funcién de
las diferentes Guias Clinicos.

2. Lasinstfilaciones son seguras, sin efectos secundarios significativos.

3. La dosis de AH mdas habitual en la literatura es de 40 mg. Sin embargo, existen
formulaciones que varian desde 120 mg a 1000 mg.

4. Habitualmente, se realizan varias sesiones iniciales semanales, seguidas de un
tratamiento de mantenimiento, generalmente mensual. No estd establecida la
duracién de ambos ciclos de tratamiento. La evolucidn del paciente nos
orientard en la pauta de forma individual.

5. En pacientes con SDV refractarias a la terapia oral o con clinica grave, el
tratamiento con AH endovesical, sélo o combinado conlidocaina alcalinizada,
puede ser de utilidad.

6. Estudiarla eficacia del tratamiento combinado de hidrodistensién vesical bajo
anestesia general coninstilacion de AH.

5.3. Recomendaciones del Grupo de Expertos

Estd claro que no disponemos del tratamiento etiolégico del SDV, por lo que los
tratamientos serdn sinfomdticos y paliativos, e irdn encaminados a aliviar el dolor,
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mejorar la clinica urinaria y la calidad de vida. En este sentido, las instilaciones
endovesicales tienen un papel destacado. El perfil de eficacia, unido a los escasos
efectos secundarios, hacen de esta terapia una buena opcidn en el manejo de este
proceso.

Los resultados heterogéneos en los diferentes estudios en el SDV posiblemente
provengan de la falta de una correcta clasificacion del fipo de cistopatia incluido
dentro del diagndstico de SDV. La realizacion de cistoscopia con distensiény toma de
biopsia bajo anestesia corregiria este diagndstico en un alto porcentaje de los casos.
Esto nos permitiria descartar otras enfermedades con sinfomatologia similar vy fipificar
adecuadamente el subtipo de cistopatia.

Por tanto, desde este grupo de trabajo proponemos:

1. Disponer de un diagndstico de subtipo y fenotipo de la cistopatia. Esto seria de
especial utilidad si se va a realizar un estudio de la eficacia de este fipo de
preparados.

2. Realizar estudios adecuados para establecer la dosis, la periodicidad y la
duracidon 6ptimas para conseguiruna mayor eficiencia.

3. Estudiar el papel del AH endovesical en casos refractarios a diferentes
tratamientos o con clinica grave.

4. Analizar el papel del AH endovesical en el SDV con lesidn de Hunner.

Asimismo, proponemos las siguientes recomendaciones para el fratamiento con
instilaciones endovesicales de AH en el SDV:

1. Tratamiento de inicio: instilacion semanal, con un minimo de 6 semanacs.

e No utilizar profilaxis antfibidtica en las instilaciones. En caso de sospecha de
infeccién urinaria, realizar urocultivo y posponer la instilacién.

e Miccidén previa del paciente.

e Minimo 30 minutos debe permanecer el paciente sin orinar con lainstilacion; no
se precisan cambios posturales.

e Cateterismo con sonda de baija friccién de 12-14Ch.

e En caso de dolor uretral asociado, se recomienda instilacion desde el meato.

e En pacientes muy sintomdticos, se puede anadir la lidocaina alcalinizada a la
instilacién, diluida segun la capacidad vesical de la paciente. La dosificaciéon
habitual es de 30ml de lidocaina al 5% mds 1 ampolla de bicarbonato 0,6M en
50-100cc de suero salino.

2. Reevaluacién:
e Revisibnalos 3, 6y 12 meses desde el inicio del tratamiento.

e Se recomienda su realizacién mediante cuestionarios validados (BPIC-SS, ver
anexo 1) y valoracién clinica.
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3. Tratamiento de mantenimiento: en funcidén de la respuesta clinica, se hardn
instilaciones periddicas (habitualmente, mensuales).

e Podriainiciarse conuna pauta cada 15 dias durante el primer mes.

e Laduracion, la frecuenciay la suspensidon del tratamiento serdn establecidos en
funcién de la respuesta clinica del paciente.
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6. ANEXO I: CUESTIONARIO BLADDER PAIN/INTERSTITIAL CYSTITIS-
SYMPTOM SCORE (BPIC-SS), VERSION ESPANOLA VALIDADAGS5

Cuando conteste las preguntas que figuran a continuacion, piense en los ULTIMOS 7 Dias.
Por favor, conteste a TODAS las preguntas.

Munca Casi nunca A veces Casi siempre Siempre
En los Gltimos 7 dias, jcon qué frecuencia ha 0o m m O3 4
orinado porgue sentia dolor en la vejiga?
En los altimos 7 dias, jcon qué frecuencia ha 0o | 0z 03 4

sentido gque todavia tenia necesidad de
orinar justo después de haber orinado?
En los Ultimos 7 dias, jcon gqué frecuencia ha m(i] mi | 0oz [k 4
orinado para evitar que empeorara el dolor
en la vejiga?

En los Gltimos 7 dias, jcon qué frecuencia ha 0o m m O3 4
tenido una sensacion de presion en la
vejigal
En los Ultimos 7 dias, jcon gqué frecuencia ha 0o mi | 0oz [k 4
tenido dolor en la vejiga?
Hada Poco Algo Moderada-mente Mucho
En los Gltimos 7 dias, jcuanto le ha molestado 00 m 0z 03 4
el hecho de orinar con frecuencia durante
el dia?
En los dUltimos 7 dias, jcuanto le ha molestado 1] m oz O3 4
el tener que levantarse por la noche para
orinar?

Seleccione el numero que mejor describa el peor dolor que haya tenido en la vejiga en los Oltimos 7 dias.

5in dolor en la vejiga El peor dolor posible en la vejiga
O O O O m O O O O O O
0 1 2 3 L 5 6 7 3 9 10
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